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ＨＰＶ分型联合ＴＣＴ检测在宫颈疾病中的诊断价值
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（１．徐州医科大学医学技术学院，江苏徐州２２１００２；２．江苏省徐州市第三人民医院检验科　２２１００２；

３．江苏省徐州市第一人民医院检验科　２２１００２）

　　摘　要：目的　探讨人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）分型、液基薄层细胞学（ＴＣＴ）技术及二者联合检测在宫颈疾病中的诊断价值。方

法　回顾性分析２５７例患者行 ＨＰＶ分型检测及ＴＣＴ检查的检查结果数据，以病理检查结果作为阳性诊断金标准并进行分析。

结果　２５７例患者中８２例病理检查结果为阳性。ＨＰＶ分型、ＴＣＴ及二者联合检测筛查的灵敏度分别为８９．０２％、７５．６１％、

７１．９５％；特异度分别为５６．５７％、７２．５７％、８８．００％；阳性预测值分别为４８．９９％、５６．３６％、７３．７５％；诊断准确度分别为６６．９３％、

７３．５４％、８２．８８％。二者联合检测的特异度、阳性预测值、诊断准确度都明显高于二者单独检测，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

高危型 ＨＰＶ检出率为４２．０３％，其中ＨＰＶ１６检出率最高，检出率为１６．７３％。结论　ＨＰＶ分型和ＴＣＴ联合检测能够提高检出

的阳性符合率，建议二者联合应用于宫颈疾病的筛查。
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　　宫颈疾病是常见的妇科疾患之一，宫颈癌是女性生殖道最

常见的恶性肿瘤，具有较长的癌前病变阶段，因此，前期筛查是

宫颈癌早发现、早诊断、早治疗的重要环节［１２］。目前宫颈癌的

筛查方法有多种，各有优缺点，其中人乳头瘤病毒（ＨＰＶ）分型

和液基薄层细胞学（ＴＣＴ）检测应用最为广泛
［３４］。本研究拟探

讨 ＨＰＶ分型联合宫颈液基薄层细胞学检测在提高宫颈癌前

病变的早期诊断中的价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　回顾性分析２０１４年１０月至２０１６年７月徐

州市肿瘤医院妇科行 ＨＰＶ分型检测和ＴＣＴ检测并同期进行

了阴道镜下宫颈活检者２５７ 例，患者年龄１６～７８岁，平均

（３５．３４±１１．７２）岁。

１．２　仪器与试剂　广东凯普生物仪器有限公司提供凯普核酸

分子快速杂交仪，试剂为亚能生物技术（深圳）有限公司生产的

人乳头瘤病毒基因分型（２３型）检测试剂盒。

１．３　方法

１．３．１　ＨＰＶ分型检测　无菌棉拭子插入检查者宫颈口，匀速

用力旋转５周后取出，置于试管中。采用ＰＣＲ体外扩增和

ＤＮＡ反向点杂交相结合的 ＨＰＶ分型检测技术。核酸分子快

速导流杂交基因芯片技术检测宫颈病变患者宫颈脱落细胞

ＨＰＶ亚型。ＨＰＶ基因微阵列分型检测试剂盒以核酸分子快

速杂交仪为平台，利用导流杂交原理，在已经固定好核酸探针

的低密度基因芯片膜上，可一次性快速检测出中国人群易感的

２３种 ＨＰＶ 基因亚型。此２３种亚型包括１７种高危亚型：

ＨＰＶ１６、１８、３１、３３、３５、３９、４５、５１、５２、５３、５６、５８、５９、６６、６８、７３、

８２；６种低危亚型：ＨＰＶ６、１１、４２、４３、８１、８３型。

１．３．２　ＴＣＴ检测　采用宫颈细胞学检查，检查者选择非经

期，检查前３ｄ禁止冲洗阴道、使用阴道内药物，２４ｈ内禁止性

行为。将采集的脱落细胞装入盛有细胞保存液的小瓶中，送至

病理科，采用专用制片机制成薄片，巴氏染色，镜检。诊断标准
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按照国际癌症协会推荐的ＴＢＳ（２００１）分类标准，分为正常或炎

症、低度鳞状上皮内病变 （ＬＳＩＬ）、高度鳞状上皮内病变

（ＨＳＩＬ）、鳞状细胞癌和腺癌（ＣＡ）、意义不明的不典型鳞状细

胞（ＡＳＣＵＳ）。

１．３．３　病理活检　采用阴道镜进行病理活检取材，诊断标准

参照文献［５］：（１）宫颈上皮内瘤样病变Ⅰ（ＣＩＮⅠ）：轻度不典型

增生；（２）宫颈上皮内瘤样病变ⅡＣＩＮ（Ⅱ）：中度不典型增生；

（３）宫颈上皮内瘤样病变Ⅲ（ＣＩＮⅢ）：重度不典型增生；（４）鳞

状细胞癌（ＳＣＣ）：鳞状细胞癌。病理活检在ＣＩＮⅠ及以上者为

阳性。

１．４　统计学处理　运用ＳＰＳＳ１６．０统计学软件分析处理所得

数据，计数资料率的比较，采用χ
２ 检验，犘＜０．０５表示差异有

统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＨＰＶ分型、ＴＣＴ检测及联合检测结果比较　ＨＰＶ分

型、ＴＣＴ检测和联合检测的检出率分别为：５７．９８％、４２．８０％、

３１．１３％。ＨＰＶ分型、ＴＣＴ检测和联合检测结果与病理活检

结果的比较，见表１。

表１　　ＨＰＶ分型、ＴＣＴ检测及联合检测结果比较（狀）

检测指标
病理活检

阳性 阴性 合计

ＨＰＶ分型 阳性 ７３ ７６ １４９

阴性 ９ ９９ １０８

合计 ８２ １７５ ２５７

ＴＣＴ检测 阳性 ６２ ４８ １１０

阴性 ２０ １２７ １４７

合计 ８２ １７５ ２５７

联合检测 阳性 ５９ ２１ ８０

阴性 ２３ １５４ １７７

合计 ８２ １７５ ２５７

２．２　ＨＰＶ分型、ＴＣＴ检测或联合检测与病理活检的检测效

能比较　单项检测 ＨＰＶ分型灵敏度最高（８９．０２％），但特异

度（５６．５７％）及诊断准确度（６６．９３％）最低；而 ＨＰＶ分型与

ＴＣＴ联合检测的特异度（８８．００％）、阳性预测值（７３．７５％）和

诊断准确度（８２．８８％）都明显高于两者的单独检测，差异有统

计学意义（犘＜０．０５）。见表２。

表２　　ＨＰＶ分型 、ＴＣＴ检测或联合检测的检测效能（％）

项目 灵敏度 特异度
阳性

预测值

阴性

预测值
误诊率

诊断

准确度

ＨＰＶ分型 ８９．０２ ５６．５７ ４８．９９ ９１．６７ ４３．４３ ６６．９３

ＴＣＴ检测 ７５．６１ ７２．５７ ５６．３６ ８６．３９ ２７．４３ ７３．５４

联合检测 ７１．９５ ８８．００ ７３．７５ ８７．０１ １２．００ ８２．８８

２．３　ＨＰＶ高危亚型检出情况　２５７例患者中共检出 ＨＰＶ高

危亚型中的８种亚型共１０８例，检出率４２．０２％。其中 ＨＰＶ

１６高危亚型检出率最高（１６．７３％），ＨＰＶ１８、ＨＰＶ５８、ＨＰＶ

５２、ＨＰＶ３１、ＨＰＶ６８、ＨＰＶ５６、ＨＰＶ３３ 的 检 出 率 分 别 为

８．１７％、７．７８％、５．０６％、４．２８％、３．１１％、１．９５％、０．３９％。

３　讨　　论

　　ＨＰＶ于１９４９年由研究者在电镜下发现，是球形ＤＮＡ病

毒，ＨＰＶ持续感染是ＣＩＮ发生至进展到浸润癌的主要原因，

是宫颈癌及癌前病变发生发展的必要条件。因此高危型 ＨＰＶ

检查在宫颈癌的筛查中处于越来越重要的地位［６７］。但 ＨＰＶ

分型的阳性率太高，易产生过多的假阳性，ＨＰＶ感染是宫颈癌

的病因，但并不是所有的感染者均会发展为宫颈癌。单纯检测

ＨＰＶＤＮＡ，并不能很好地预测宫颈癌的发病风险
［８９］。因为

多数的 ＨＰＶ感染都是急性感染，注定被清除而并不能导致癌

变，ＨＰＶ检测在宫颈癌的筛查中特异度和阳性预测值不高。

ＴＣＴ是新型宫颈细胞学检测技术之一，已被广泛应用于宫颈

癌前病变及宫颈癌筛查。ＴＣＴ检测易受涂片厚薄均匀与否、

有无出血及黏液干扰等因素的影响，会产生较多的假阴性，对

宫颈早期病变会产生漏诊［１０］。

本研究中单项检测 ＨＰＶ分型灵敏度（８９．０２％）和阴性预

测值（９１．６７％）最高，但特异度（５６．５７％）及诊断准确度

（６６．９３％）最低；而 ＨＰＶ 分型与 ＴＣＴ 联合检测的特异度

（８８．００％）、阳性预测值（７３．７５％）和诊断准确度（８２．８８％）都

明显高于两者的单独检测，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。提

示二者联合诊断宫颈病变的诊断效能最佳。本研究中 ＨＰＶ

１６高危亚型检出率最高为１６．７３％。临床遇有此亚型感染的

妇女应予以重视，注意其发展为宫颈癌的可能［１１１２］。

综上所述，两者联合检测可以增加宫颈病变的诊断符合

率．发现宫颈异常细胞的同时，又能及时发现宫颈癌的诱因，不

仅可以分辨出严重病变的妇女，还可以辨出将来有可能患病的

高危人群，ＨＰＶ分型联合ＴＣＴ检测是筛查早期宫颈病变的最

佳选择，预警宫颈细胞癌变倾向。
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患者治疗和预后的一个重要的因素。本研究中，急性白血病患

者合并感染以呼吸道感染为主，占４７．８５％，与其他研究报道

一致［８］。这主要是由于呼吸道直接与外界相连，空气中的病原

微生物通过人体的呼吸进入人体内，而急性白血病患者免疫力

低下，治疗过程中的化疗药物和免疫抑制剂也会破坏黏膜屏

障，从而导致感染的发生。血液感染也是急性白血病患者合并

感染的常见类型，这主要与急性白血病的诊断和治疗过程中经

常会进行一些侵袭性的操作有关，如骨髓穿刺及中央静脉置管

等。本研究中，血液感染的比率是２０．９７％，仅次于呼吸道感

染，也应引起临床的重视。

急性白血病合并感染最常见的是革兰阴性菌［９］，本研究发

现，分离出的５５８株菌株中，革兰阴性菌为３６７株（６５．７７％），

革兰阳性菌为１４２株（２５．４５％），真菌４９株（８．７８％）。革兰阴

性菌作为主要致病菌，以肺炎克雷伯菌（２８．６１％）、大肠埃希菌

（２６．９７％）、铜绿假单胞菌（２６．１６％）为主（见表２），多为内源

性感染。有研究发现，革兰阳性菌在急性白血病合并感染中所

占的比率逐渐增高［１０］，而在治疗过程中患者也容易感染真

菌［１１］。因此，在未明确病原菌的时候，要合理地进行抗感染治

疗。急性白血病患者合并呼吸道感染分离出的病原菌同样以

肺炎克雷伯菌、大肠埃希菌为主，金黄色葡萄球菌有２７株

（１０．１１％），白色假丝酵母菌２２株（８．２４％）。呼吸道正常菌群

是人体的重要组成部分，构成人体的天然屏障。呼吸道感染也

意味着正常呼吸道菌群的失调，原籍菌的结构屏障和生物拮抗

功能被破坏，不利于感染的控制。因此，合理地进行微生态治

疗是控制呼吸道感染的一个新的理念和方向。

为了尽快使感染得到控制，临床往往喜欢选择使用尽可能

覆盖所有病原菌的抗菌药物，但效果并不理想，反而会增加耐

药菌的产生，使治疗更加困难。所以，有必要对病原菌的耐药

性进行分析，为临床合理选择使用抗菌药物提供依据。本研究

发现，碳青霉烯类和加酶抑制剂药物在革兰阴性菌感染中敏感

率最高，在９０．００％以上。而对感染的革兰阳性菌来说，糖肽

类和达托霉素的敏感率都是１００．００％，其次是替卡西林／棒

酸，敏感率是８４．９３％，而常用的青霉素类、头孢及红霉素类药

物耐药率都在５０．００％以上，其中氨苄西林、红霉素和青霉素

的耐药率更是超过了８０．００％。感染的真菌所用的抗真菌药

物，敏感率都是１００．００％。这些结果表明，感染的病原菌中耐

药菌的比例不高，一些特殊耐药菌如 ＶＲＳＡ、ＰＤＲ等并未出

现。所以，正确合理地选择抗菌药物可以较好地控制急性白血

病患者合并的感染。

当急性白血病患者体温在３８．５℃以上时，就有可能发生

感染［１２］，而且感染发生后，患者病情会迅速发展，必须及时进

行抗感染治疗，并且客观分析病原微生物的检查结果及药敏实

验结果，控制感染的同时减少耐药菌的产生。与此同时，预防

也是控制感染的有效措施。急性白血病患者要正确认识自身

疾病的特点，对易感部位比如呼吸道要进行有效的防护，以减

少感染的发生。
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ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ（ＨＰＶ）ｄｅｔｅｃｔｉｏｎａｎｄＨＰＶ１６ａｎｄ

ＨＰＶ１８ｇｅｎｏｔｙｐｉｎｇ，ｉｎｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｔｏｃｙｔｏｌｏｇｙ［Ｊ］．ＰＬｏＳ

Ｏｎｅ，２０１５，１０（３）：０１１９７５５．

［１２］ＬｕＨ，ＪｉａｎｇＰＣ，ＺｈａｎｇＸＤ，ｅｔａｌ．Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｂａｃｔｅ

ｒｉａｌｖａｇｉｎｏｓｉｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｃｅｒｖｉｃａｌｌｅｓｉｏｎｓｗｉｔｈｈｉｇｈｒｉｓｋ

ｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＩｎｔＪＣｌｉｎＥｘｐＭｅｄ，

２０１５，８（１１）：２１０８０２１０８８．

（收稿日期：２０１６０８０１　修回日期：２０１６１０２４）

·１４３·国际检验医学杂志２０１７年２月第３８卷第３期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１７，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．３


